













Elevation of circulating fatty acid-binding protein 4 is 
independently associated with left ventricular diastolic dysfunction 
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Elevation of circulating fatty acid-binding protein 4 is independently associated 







脂肪酸結合タンパク (Fatty Acid-Binding Protein: FABP) は、飽和および不飽和脂
肪酸のような疎水性リガンドと高い親和性を持つ約 14-15KDa の蛋白質で、細胞に
おける脂質応答を調節する細胞内脂質シャペロンとして知られている。FABP ファ













健診を受けた女性 357 人と 2012 年に健診を受けた男性 277 人を本研究の対象とし、
希望者に心臓超音波検査を行った。定期的な薬物治療を受けている者、心電図で心
房細動や左脚ブロックなどの心臓伝導障害を認める者、心臓超音波検査で重症の弁
膜症もしくは心肥大 (壁厚 12.5 ㎜以上) を有する者を除外して、計 190 名 (男/女: 
82/108 名、平均年齢 63 歳) を解析対象とした。 
前日夜間から絶食として、午前 6 時から 9 時の間に身体測定、血圧測定、静脈
採血および心臓超音波検査を行った。血清 FABP4 濃度に加え、心筋障害マーカー
の BNP および各種糖脂質代謝マーカーを測定した。血清 FABP4 濃度は市販の
ELISA キット (Biovendor 社) を用いて測定した。 
心臓超音波検査は、被験者の臨床データを知らされていない 3 人の医師によっ
て Vivid 9 (GE 社) を用いて施行された。拡張末期平均左室壁厚は心室中隔壁厚と後
壁壁厚を平均した。心尖部四腔断面像で拡張早期左室流入血流速度 (E) および心


















および平均左室壁厚と有意な正相関を示し、左室拡張能の指標である e’ (男性：r = 












説明変数とした重回帰分析 (Model 1) では、血清 FABP 濃度が e’に対する独立した
有意な説明変数として採択された。次に、肥満 (BMI, Model 2)、糖代謝 (HOMA-R, 
Model 3)、腎機能 (eGFR, Model 4)、心傷害 (BNP, Model 5)、心形態 (左室壁厚, Model 
6) の指標を Model 1 に加えて解析しても血清 FABP4 濃度は e’の独立した説明変数
として採択された。さらに、Model 1~6 で用いたすべての変数を使用した重回帰分
析でも血清 FABP4 濃度 (t = -2.36, P = 0.02) は e’の独立した説明変数であった。 
 
肥満度 (BMI) 三分位で分けた e’: 血清 FABP4 濃度高値群と低値群での比較 
BMI を三分位に分けたところ、中分位および低分位では血清 FABP4 濃度高値群
は低値群より e’が有意に高値であった。さらに、BMI 高分位の血清 FABP4 濃度低
値群はBMI低分位の血清FABP4濃度低値群よりも e’が有意に低値であったが、BMI























いる。今回の研究では、過去の研究と同様に血清 FABP4 濃度は高感度 CRP と有意
な正相関を示していた。脂肪細胞のみならずマクロファージにも FABP4 が発現し























96 人の肥満者と 24 人の健常者を対象にし、拡張能障害を e’、E/e’、E/A、E 波減速
時間および左房径の組み合わせで定義して検討を行い、年齢、性別および肥満で補
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Elevation of circulating fatty acid-binding protein 4 is 
independently associated with left ventricular hypertrophy and 






を募集し、血中脂肪酸結合タンパク 4 (fatty acid-binding protein 4, FABP4)の関連
因子ならびに心機能と FABP4 との関連を検討したものである。研究成績から、一般住民
における FABP4 濃度は、年齢、体格指数、総コレステロール、中性脂肪、HOMA-IR と正
相関し、推定糸球体ろ過率とは逆相関した。また左室拡張機能の指標である e’, E/e’
と FABP4 とは逆相関し、重回帰分析でも FABP4 が左室拡張能の低下と関連する独立した
因子であることが示された。こうした研究成果は、これまで動脈硬化やインスリン抵抗
性の病態における役割が注目されていた FABP4 が心機能障害とも関連する因子である
ことを初めて明らかにし、また血中 FABP4 が心疾患高リスク群の早期診断バイオマーカ
ーや新規の治療標的分子である可能性を示したものであり、学位に値するという評価で
審査員全員が一致した。 
 
 
